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FOSFORILACIÓN OXIDATIVA 
•  Proceso por el cual la energía generada por la 
CTE se conserva mediante la fosforilación del 
ADP para dar ATP.  
•  Teoría quimiosmótica.- en 1961, Peter Mitchell 
propuso un mecanismo por el que la energía 
libre que se genera durante el transporte 
electrónico impulsa la síntesis de ATP. Aceptado 
actualmente, este modelo que se llama teoría 
quimiosmótica de acoplamiento tiene estas 
características: 
TEORÍA QUIMIOSMÓTICA 
•  Al pasar los electrones a través de la CTE, se 
transportan protones desde la matriz y se liberan en 
el espacio intermembrana.  
•  Como consecuencia, se crea un potencial eléctrico y 
un gradiente de protones a través de la membrana 
interna llamado fuerza protón motriz. 
•  Los protones que se encuentran en exceso en el 
espacio intermembrana pueden pasar a través de la 
membrana interna y volver a la matriz a favor de su 
gradiente de concentración sólo a través de canales 
especiales.  
•  Al producirse el flujo termodinámicamente favorable a 
través de un canal que contiene una actividad ATP 
sintasa, se produce la síntesis de ATP. 
TEORÍA QUMIOSMÓTICA 
•   Mitchell sugirió que la energía libre en el 
transporte electrónico y la síntesis de ATP se 
acopla por la fuerza protón motriz creada por la 
CTE (quimiosmótico porque las reacciones 
químicas pueden acoplarse a los gradientes 
osmóticos). 
•  Los gradientes de protones que generan los 
sistemas de transporte electrónico se disipan con 
dos fines: el ATP se sintetiza al fluir los protones 
a través de la ATP sintasa y se utiliza la pérdida 
regulada de los protones para impulsar varias 




•  ATP sintasa formada por dos subunidades: F1 
(ATPasa activa) y F0. F1 formada por cinco 
subunidades diferentes: α3, β3, γ, δ y ε. F0 es un 
canal transmembrana para los protones, posee tres 
subunidades presentes: a, b2 y c12.  
•  Componente rotor (giratorio).- formado por las 
subunidades ε, γ y c12 
•  Componente estator (estacionario): a, b2, δ, α3 y 
β3. 
•  Se piensa que se requiere la traslocación de 3 
protones a través de la ATP sintasa para sintetizar 





SÍNTESIS DE ATP 
•  Parece que el efecto de la fuerza protón 
motriz es inducir un giro de tres pasos de 
120° de cada una de las unidades F0. 
•  Sin un gradiente de protones el rotor no 
funciona. La dirección del flujo de protones 
determina la dirección de giro del rotor y la 
dirección de la reacción. 
CONTROL DE LA FOSFORILACIÓN OXIDATIVA 
•  Éste permite a la célula producir sólo la cantidad de 
ATP que se requiere de inmediato para mantener 
sus actividades.  
•  La ATP sintasa se inhibe por una concentración 
elevada de su producto (ATP) y se activa cuando 
las concentraciones de ADP y Pi son elevadas.  
•  Las cantidades relativas de ATP y ADP dentro de las 
mitocondrias están controladas en gran medida por 
las dos proteínas de transporte de la membrana 
interna: el translocalizador ADP-ATP y el 
transportador de fosfato. Se requiere el transporte 
hacia dentro de 4 protones para la síntesis de cada 
molécula de ATP, 3 para impulsar el rotor de la ATP 
sintasa y 1 para impulsar el transporte hacia dentro 
del fosfato. 
OXIDACIÓN TOTAL DE LA GLUCOSA 
•  Durante la glucólisis se producen dos 
NADH.  
•  Cuando se dispone de oxígeno, la 
oxidación de este NADH por la CTE es 
preferible a la formación de lactato, pero 
la membrana mitocondrial interna es 
impermeable al NADH.  
OXIDACIÓN TOTAL DE LA GLUCOSA 
 
•  Las células animales han generado varios 
mecanismos de lanzadera para transferir los 
electrones desde el NADH citoplásmico a la CTE 
mitocondrial: lanzadera de glicerol fosfato y la 
de malato-aspartato.  
•  Dependiendo de la lanzadera que se utilice, el 
número total de moléculas de ATP por cada 
molécula de glucosa varía desde 29.5 hasta 
31. 
TRANSFERENCIA DE ELECTRONES POR 
LA LANZADERA GLICEROL FOSFATO 
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RESUMEN DE LA SÍNTESIS DE ATP 
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TRANSPORTE ELECTRÓNICO 
DESACOPLADO Y GENERACIÓN DE CALOR 
•  Los recién nacidos, los animales que 
hibernan y los animales adaptados al frío 
requieren una mayor producción de calor que 
la que normalmente genera el metabolismo.  
•  En una forma especializada de tejido adiposo 
(pardo), la mayor parte de la energía que 
produce la CTE mitocondrial no se utiliza 
para generar ATP, sino que se disipa en 
forma de calor.  
TRANSPORTE ELECTRÓNICO 
DESACOPLADO Y GENERACIÓN DE CALOR 
• Aproximadamente el 10% de las 
proteínas de la membrana 
mitocondrial interna de las células de 
la grasa parda es una proteína 
singular de 33 kD que se llama 
proteína desacopladora (UCP) o 
termogenina.  
• Cuando la proteína desacopladora se 
activa, disipa el gradiente de 
protones mediante translocación de 
los protones.  
TRANSPORTE ELECTRÓNICO 
DESACOPLADO Y GENERACIÓN DE CALOR 
•  Se activa cuando se une a los ácidos grasos. Al 
disminuir el gradiente de protones, se disipa en 
forma de calor una gran cantidad de energía.  
•  Este proceso de generación de calor está 
regulado por la noradrenalina.  
•  Esta inicia un mecanismo en cascada que 
finalmente hidroliza las moléculas de grasa.  
•  Los ácidos grasos producto de la hidrólisis de las 
grasas, activan la proteína desacopladora.  
•  La oxidación de los ácidos grasos continúa hasta 
que termina la señal de la noradrenalina o se 
agotan las reservas de grasa de la leche. 
AGRESIÓN OXIDATIVA 
•  La gran mayoría de los seres vivos usan el 
oxígeno para extraer grandes cantidades de 
energía debido a que es de fácil disposición y se 
distribuye con facilidad dentro de los organismos. 
Difunde rápidamente dentro y fuera de las células 
ya que es soluble en el centro lipídico apolar de 
las membranas.  
•  El oxígeno puede aceptar electrones para formar 
derivados inestables, que se llaman especies de 
oxígeno reactivas (ROS), como el radical 
superóxido, el peróxido de hidrógeno, el radical 
hidroxilo y el oxígeno singlete.  
AGRESIÓN OXIDATIVA 
•  Las ROS son muy reactivas y en 
cantidades significativas pueden dañar a 
las células. En los seres vivos, su 
formación suele mantenerse en un mínimo 
por los mecanismos antioxidantes de 
defensa.  
•  Los antioxidantes son sustancias que 
inhiben la reacción de moléculas con los 




•  Son eficaces debido a que se oxidan más fácilmente 
que los átomos o moléculas que protegen. En la 
agresión oxidativa los mecanismos se desbordan y 
puede producirse algún daño. La lesión es 
consecuencia principalmente de la inactivación 
enzimática, la despolimerización de polisacáridos, la 
degradación del DNA y la destrucción de membranas.  
•  Entre las circunstancias que pueden producir una 
lesión oxidativa grave se encuentran determinadas 
anomalías metabólicas, el consumo excesivo de 
ciertos fármacos, la exposición a radiación intensa, o 
el contacto repetido con determinados 
contaminantes ambientales.  
AGRESIÓN OXIDATIVA 
  
•  La lesión oxidativa además de contribuir al proceso 
de envejecimiento, se ha asociado al menos a 100 
enfermedades en humanos, como el cáncer, las 
enfermedades cardiovasculares como aterosclerosis, 
el infarto de miocardio y la hipertensión y las 
enfermedades neurológicas, como la esclerosis 
lateral amiotrófica, la enfermedad de Parkinson y la 
de Alzheimer.  
•  En los cuerpos animales los fagocitos como los 
macrófagos y los neutrófilos, buscan continuamente 
microorganismos y células dañadas. En el estallido 
respiratorio se generan las ROS que se utilizan para 




•  Para protegerse de la agresión oxidativa los seres vivos 
han elaborado varios mecanismos de defensa 
antioxidante.  
•  Estos emplean diversas metaloenzimas y moléculas 
antioxidantes. 
•  Sistemas enzimáticos antioxidantes: Las principales 
defensas antioxidantes contra la agresión oxidativa son la 
superóxido dismutasa, la glutatión peroxidasa y la 
catalasa.  
•  La superóxido dismutasa cataliza la formación de 
peróxido de hidrógeno y oxígeno a partir del radical 
superóxido. Hay dos formas principales de isozimas Cu-
Zn en el citoplasma y Mn en la matriz mitocondrial.  
•  La glutatión peroxidasa contiene Se, es un componente 
clave de un sistema enzimático que es el responsable 
principal del control de la concentración de peróxidos 
celulares.  
ANTIOXIDANTES 
•  La catalasa contiene hemo y utiliza el peróxido de 
hidrógeno para oxidar otros sustratos.  
•  En los peroxisomas se encuentran cantidades 
abundantes de catalasa.  
•  En éstos se producen grandes cantidades de 
peróxido de hidrógeno como producto secundario 
de las reacciones oxidativas.  
•  Cuando se encuentra el peróxido en cantidades 
excesivas, la catalasa lo convierte en agua. 
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